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Bloqueadores Beta en Psiquiatria

La identificacion de receptores adrenérgicos en el
sistema nervioso autébnomo ha constituido uno de los
avances mas importantes en neurofarmacologia. Con
base en su respuesta a los agentes agonistas o activado-
res y a los antagonistas o blogqueadores, se ha denomina-
do a estos receptores, alfay beta.

Los receptores alfa adrenérgicos son activados funda-
mentaimente por la norepinefrina y bloqueados por la
fentolamina y la fenoxibenzamina. Estos al ser estimula-
dos producen una serie de efectos tales como vasocons-
triccion, midriasis y contraccién de esfinteres.en el esto-
mago y la vejiga. Los receptores beta son activados fun-
damentalmente por el isoproterenol y blogueados por
drogas tales como el propanolol o el practolol. La estimu-
lacion de los receptores beta produce vasodilatacion,
relajaciéon de esfinteres del estomago y la vejiga, relaja-
cién bronquial y una serie de efectos a nivel cardiaco,
tales como un aumento de la frecuencia, de la velocidad
de conduccion y de la contractilidad. Precisamente por-
que hay receptores beta que actuan fundamentalmente a
nivel del corazén y otros cuyo efecto ocurre mas bien a
otros niveles, éstos han sido subdivididos en receptores
beta 1 —si actuan fundamentalmente a nivel cardiaco— vy
receptores beta 2 —si actuan sobre las otras funciones
mencionadas— a las cuales podria afadirse la liberacién
de glucosa a partir de glucégeno en el higado y una eleva-
cién en la concentracion plasmatica de acidos grasos
libres (1).

La importancia clinica y farmacolégica de esta clasifi-
cacion es evidente si se considera que entre los farmacos
capaces de bloquear los receptores beta hay algunos que
actuan principalmente en los receptores beta 1, mientras
que otros tienen un espectro de accion mas amplio (2).
Aunque también los receptores alfa se han subdividido en
alfa 1y alfa 2, entrar en detalles al respecto esté fuera del
proposito de esta discusion en la que se pretende exclusi-
vamente revisar los posibles efectos en algunos sindro-
mes psiquiatricos de uno de los beta-bloqueadores mas
populares en la actualidad: el propanolol.

Es importante mencionar que aunque existe evidencia
muy clara en relacion a la existencia de beta-receptores
en el sistema nervioso central (3). el estudio de éstos es
técnicamente limitado y mucho mas complejo que el de
los beta-receptores periféricos. Sin embargo, es precisa-
mente su localizacidon central lo que los hace potencial-
mente interesantes en psiquiatria. El asunto se complica
aun mas por el hecho de que varias de las drogas que
actaan a nivel de los receptores beta difieren entre si,
tanto en su capacidad para cruzar fa barrera hematoence-
falica, como en sus efectos a nivel de la membrana (4).
Estos son algunos de los motivos por los cuales esta
discusion se limita al uso del propanolol en estudios cli-
nicos.
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Ansiedad

La idea de que al menos ciertos cuadros de ansiedad
estan relacionados con una hiperactivacion del sistema
nervioso simpéatico, no es novedosa. De hecho, la presen-
cia de palpitaciones, diaforesis, ndusea, espasmos mus-
culares, temblores, etc., que se observan con frecuencia
en enfermos ansiosos, hace que tal posibilidad parezca
muy razonable. Sin embargo, no son pocos los enfer-
mos cuyo cuadro clinico presenta datos mucho mas
subjetivos, tales como preocupacién, aprension, tension,
“nerviosismo”, etc., y mas adn hay quienes desarroflan
fobias o cuadros compulsivos y otros que caen en esta-
dos de panico a consecuencia de su ansiedad.

Es evidente entonces que la ansiedad no solamente
tiene multiples formas de presentacion clinica, sino que
es poco probable que ésta, desde el punto de vista fisiolo-
gico y bioquimico, sea el resultado de un proceso unico.
Estas observaciones concuerdan con la incongruen-
cia de los resultados de un gran numero de estudios
neurofisioldgicos en los que se ha intentado cuantificar y
clasificar a la ansiedad con base en la funcién de la corte-
za suprarrenal, la frecuencia de las ondas alfa en el elec-
troencefalograma, la activacion de las glandulas sudori-
paras, la presion arterial, etc. (5, 6).

El empleo del propanolol en enfermos ansiosos se baso
originalmente en la observacion de que algunos cardidpa-
tas tratados con esta droga mejoraban notablemente no
s6lo en cuanto a su funcién cardiaca, sino también en
relaciéon a su estado de ansiedad (7). A partir de esta
observacion se empezé a popularizar su uso en aquellos
enfermos que teniendo sintomas cardiovasculares tales
como dolor precordial, disnea, palpitaciones, mareos,
etc., no tenian, en opinién de sus médicos, “‘patologia
organica’. Tan limitada es esta perspectiva como la de
quien hace diagnésticos de neurosis cardiaca, astenia
neurocirculatoria o psicocardiopatia. Pero independiente-
mente de esto, parece ser un hecho comprobado el que
los enfermos con estados de ansiedad y un predominio
clinico de sintomas cardiovasculares, responden satisfac-
toriamente al tratamiento con propanoiol (8).

Es dificil establecer conclusiones en relacion a 13 estu-
dios dobleciego revisados recientemente (9), en los que la
eficiencia del propanolol fue comparada con los efectos
de un placebo, pues a pesar de la superioridad estadistica
del primero, sus efectos terapéuticos parecen limitarse a
los casos de enfermos con una fuerte tendencia a somati-
zar. Quiza sea mas importante sefalar que el propanolo!
no resultd superior a las benzodiazepinas convencionales
en ninguno de los estudios controlados que se revisaron.

Entre los estudios no controlados, destaca el realizado
por Hawkings, en Inglaterra (10), en el que utilizd el propa-
nolol en un grupo de enfermos que habia desarroliado
dependencia a otros tranquilizantes. Esta podria ser una
indicacion muy valida para su uso, pues aunque el 15% de
los pacientes en la mencionada serie no tolerd el medica-
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mento debido a efectos indeseables tales como fatiga,
mareos, bradicardia o hipotensién, de acuerdo a los crite-
rios del autor, cerca de un 80% de los restantes mejord en
forma significativa destacandose nuevamente aquéllos
que él clasific6 como casos de ‘“ansiedad fisica”. El
mismo autor seflala que la forma de tratar a estos enfer-
mos, consiste en agregar el propanolol al tranquilizante al
que son dependientes, generalmente benzodiazepinas o
barbituricos para luego disminuir éstos en forma gradual.

La dosis media a la que se ha empleado e! propanolol
en enfermos ansiosos, es de aproximadamente 120 mg al
dia, aunque ha fluctuado desde 60 hasta 1200 mg diarios
(9). Si bien esta ultima pareceria ser una dosis excesiva,
Suzman (8) ha enfatizado que muchos enfermos requieren
de dosis altas para su mejoria.

Esquizofrenia

Si en opinién de muchos el uso del propanolol en esta-
dos de ansiedad esta poco fundamentado, sus posibilida-
des en el tratamiento de la esquizofrenia, al menos en
principio, parecerian estarlo menos. Sin embargo, Atsmon
(11), en Jerusalén, y Yorkston (12), en Londres, han tratado
a un buen numero de estos enfermos, aparentemente con
buenos resultados.

Las dosis utilizadas en estos casos han oscilado entre
360 y 3 000 mg al dia, con una media aproximada de 1250
mg diarios. A pesar de estas dosis, son sorprendentemen-
te pocos los efectos indeseables y las reacciones toxicas
observadas por estos autores. Mas ain, Atsmon ha obser-
vado que cuando disminuye el pulso a menos de 60 por
minuto y la presion arterial a 90 sobre 60, se logra una
notable mejoria de los sintomas psicoéticos.

El grupo de Yorkston ha reportado que algunos enfer-
mos esquizofrénicos refractarios al tratamiento con
neurolépticos convencionales, mejoran cuando éstos se
combinan con propanolol. Aquellos enfermos que han
mejorado con el propanolol, casi invariablemente han
sufrido recurrencias si por algan motivo éste se suspen-
de. Los efectos colaterales mas frecuentemente observa-
dos han sido vomito, diarrea, fatiga, alucinaciones hipna-
goégicas e hipertension.

Los mecanismos responsables de esta supuesta activi-
dad antipsicética no son claros. Es poco probable que el
propanolol bloquee los receptores postsinapticos de
dopamina, ya que los niveles de prolactina permanecen
bajos durante el tratamiento (13). No obstante, por lo
menos se ha reportado el caso de un enfermo que desa-
rrollé una disquinesia oral severa, la cual fue rapidamente
controlada con levomepromazina (14). Sin embargo, tam-

poco ha podido establecerse si el efecto terapéutico es
resultado de un bloqueo a nivel de los receptores beta en
el cerebro o de algun otro mecanismo. Es interesante
sefalar que las dosis que estos grupos han utilizado son
mucho mayores que Ias necesarias para bloquear total-
mente a los beta-receptores a nivel periférico.

Miscelanea

Hay otras condiciones de interés para el psiquiatra en
las que el propanoloi puede ser beneficioso para el enfer-
mo. Quiza la mas clara de ellas sea la supresiéon del tem-
blor de manos frecuentemente observado en los enfermos
bajo tratamiento con carbonato de litio. El grupo de
Rafaelson en Dinamarca (15) ha reportado buenos resulta-
dos en aproximadamente dos de cada tres enfermos que
presentan esta complicacion relativamente menor, pero
molesta, producida por el litio. Las dosis utilizadas en
estos casos varian de 30 a 80 mg al dia. En los casos de
temblor esencial, la eficacia del propanolol también ha
quedado muy bien establecida; no asi en los casos de
temblores de tipo parkinsénico, independientemente de
su etiologia (16).

Hay quienes sugieren que el propanolol puede ser util
en el manejo del sindrome por abstinencia de alcohol (17),
sin embargo, los datos que existen hasta el momento son
escasos y poco convincentes. En todo caso, es poco pro-
bable que el propanolol sea superior a las benzodiazepi-
nas en estas condiciones.

En términos generales, seria conveniente que el psi-
quiatra se familiarizara con las propiedades farmacociné-
ticas de este tipo de drogas y con la farmacologia de los
receptores beta adrenérgicos, ya que su uso podria ser
valido en ciertas circunstancias. Sin entrar en detalies,
cabe sefalar que el propanolol estad contraindicado en
enfermos con asma, enfermedad pulmonar obstructiva,
enfermedad de Raynaud y diabetes; asimismo, debe
usarse con cautela en enfermos con cardiopatias y en
aquéllos que estén recibiendo simultaneamente otros
medicarentos tales como clonidina o drogas hipogluce-
miantes (18).

De los efectos mencionados, el mas interesante es, sin
duda, el observado en enfermos esquizofrénicos. De con-
firmarse su utilidad en estos casos, mediante estudios
bien controlados y poblaciones bien categorizadas, el
psiquiatra podria tener no solamente un recurso mas que
ofrecer al enfermo esquizofrénico, sino también la posibi-
lidad de entender mejor el sustrato fisiopatolégico de este
grupo de sindromes heterogéneos.
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